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R g a) die glclcho Bodcutung *ie R ? a) bat oder 

b) einon C 3 -C 1() -Alkenyl-, C 3 -C 1Q -Alkinyl-, C 3 -C 10 -Halocen 

alkenyl-, 2 « -Furyl-Cj-C^-alkyl-, 2 •-Thienyl-C 1 -C 3 - 
: .1,. alkyl- oder einen Phenyl-^-Cg-alkylrfcst , wobcl dcr 

Phenylrest durch elektronenlief ernde Substituenten, 

vorzugsweise Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aminogruppcn , 

substituiert 1st, bedeutet, 

R 6 a) die gleiche Bedeutung Tie ^ a) hat oder 

b) einen 2 , .-Furyl-, 2'-Thienyl-, einen C-Phenylvinylrest , 
wobei der Phenylrest wie oben angegeben substituiert 
sein kann, Oder einen C 3 -C 1Q -Alkenyl-, C 3 -C 1Q -Alkinyl- 
C 3 -C 10 -Halogenalkenyl-, C 3 -C 10 -Halogenalkinyl-, 
2 '-Furyl-. {^-Cg-alkyl-, 2 • -Thienyl-Cj-Cg-alkyl- 
oder einen Pheny l-Cj-Cg -alky Ire st, wobei der Phenyl- 
rest durch elektronenlief ernde Subs tltuen ten, vor- 
zugsweise Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aminogruppen , 
substituiert 1st, bedeutet, 

wobei sindestens einer der P.este R g und R g die Je- 
wells unter b) angegebene Bedeutung besltzt, 
ait Ozon behandelt und die so erhaltenen Verbindungen 
hydrolysiert bzw. reduziert. 

Verbindungen der allgenelnen Formal 

r-S-CH-C^ ,„ 
II — CO * 

I 

«1 

worln Rj, R^, R 3 und R 4 die in Anspruch 1 angegebenen 
Bedeutungen haben und mlndestens einer der Reste R^ und R£ 
die Jewells unter b) angegebene Bedeutung besltzt . 
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tontansprtiche 

Vcrfahren zur Herstellung von Azetidinonca-<2) dcr ? .llge- 
meinen Forrael 

R„-(Y) — CH — C ' 3 

N — CO 
I 

worin 

R- a) ein Wasserstof f atom, einen Phenylrent, der durch 
Alkylgruppen, vorzugsweise mit 1 - 4 Kohlenstof f- 
atomen, Halogen-, Nitro-, Cyan-. Sulfamido-, Carbon- 
amido-, Carbonsaureester-, Alkylsulf onyl- oder Tri- 
fiuormetnylgruppen substituiert sein kann, einen 
Cl -C 10 -Alkylrest, C 5 -C 7 -Cycloalkyl-, C 3 -C 6 -Cyclo- 
alkyl-C.-C -alkyl-, Oj-C^-Halogenalkyl-, C 3 -C 1Q - 
Halogenalkenyl-. C^-Cyanalkyl- , Cj-Oj-Alkyl-X- 
C 9 -C fi -alkyl-, wobei X fur Sauerstoff oder Schwefel 
stent, einen Phenyl-^ -Chalky lrest , wobei der Phenyl- 
rest, wie obcn angegeben, substituiert sein kann, oder 
b) einen Carboxy-C^Cg-alkyl-, ^-Cg-Alkoxycarbonyl- 
C 1 -C 6 -alkyl-, einen Formyl-^-Cg- alkyl- oder einen 
C 1 -C 6 -Alkyl-carbonyl-C 1 -C 6 -alkylrest bedeutet , 

IU a) einen Phenylrest, der durch Alkylgruppen, vorzugs- 
2 weise mit 1 - 4 Kohlenstof f atomen , Halogen-, Nitro-, 
Cyan-, Sulfamido-, Carbonaraldo- , Carbonsaureester-r 
Alkylsulf onyl- oder Trif luormethylgruppen substitu- 
iert sein kann, einen ^-C^-Alkylrost , C 5 -C 7 -Cyclo- 
alkyl-, C 3 -C 6 -Cycloalkyl-C 1 -C 6 -alkyl-, C 2 -C 10 -Hal>gen- 
alkyl-, C 1 -C 3 -Cyan-alkyl-, C^Oj -Alkyl -X,C 2 -C 6 -alky lr, 
wobei X ftlr Sauerstoff oder Schwefel steht oder einen 
Phenyl-C^Cjj-alkylrest. wobei der Phenylrest wio oben 

./22 
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ungegebon BUbstltulert sel. *^». t 

i ^ rarbovvirost/oder cinen Forroyi 
„ clncn ror»yl- ^'^^•V 

alkyl- odcr cinen Cj-Cg-AU > J- i 



„eils unter b) angegebene Bedaubing besitxt. 
- ein Vaseersto^ato* oder Halogenato,.. ^£-££_'£. r 
3 Chlor- Oder Bro»atom, eine Hydroxy-, eine Axldo 

C ll Acy^inogruppe Oder eine SuMonyXoxygruPP d.r 
■i p -o -O- bedeutet, in welcher R eine A1K>a 

Trl Cyangruppen oder 

sein *ann, eineo Arylrest, vor .11- 
Hapbthylrest, die durch Alaylgruppen , "°™*^ s _ 
-It 1 - 4 Kohlenstoffato-en. Alkoxygruppen , vorxugs 
,eise .it 1 - 4 Kohlenstof Jntomea. Halogen.toxen , 
Hltro- Cyan-, sulfonamide-, carbonsaureeBtjr-, 
CrbonLldo-, AlKylsultonyl- oder Trm-o-etbyl- 
gruppen substltulert seln konnen, 
„ em .asserstoff- oder eln Halogenato*. insbesondere eln 
4 Chlor- oder Bromatom, bedeutet, 



Y ftir -O- oder -S- steht und 
n null odor 1 bedeutet, 



n nun uu*ja * • 

oadurch gekennxolchnet, daS nan Axetidinone-(2> der allge- 
meinen Formel 



V^n-f-fC 
N — CO 
I 

R 5 



. yi n Y und n die vorstchend genannton Bedeutungen 

To.lor cinen no»*l.ydryl - odor Tritylre.t. ^ 
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Koisccr Luciu: fc RrilninB. Frankly 

Datum: 17- 5ept.,ubor 1970 Dr.D/jk 

H0E70/F 180 

Aktonzeicben : 

Neu e Az*tidinone-(2) und Ver fahren zu deroa H erstellung 

Die vorliegendo Erfinduug betrifft oin Verfahren zur Iler- 
stellung von A/etidinonou-(2) der a] Luomeinen Formel 



n 2 .(Y) n -cii-c x 

N CO R 4 
I 



worin 



R a) ein Wasserstof fa torn, einen Phenylrest, der durch 
1 Alkylgruppen, vorzugrweise nit 1 - 4 Kohlenstof f - 

atomen, Halogen-, Nitro-, Cyan-, Sulfamido-, Carbon- 
ado-, Carbonsaureester-, Alkylsulf onyl- oder Tri- 
fluormethylgruppen substitutiert sein kann, einen 
Cl -C 10 -Alkylrest, C 5 -C 7 -Cycloalkyl-, Cg-Cg-Cyclo- 
alkyl-^-Cg-alkyl-, C 2 -C 10 -Halogenalkyl-, C 3 -C 1() - 
Halogenalkenyl-, C^-Cyanalkyl- , Cj-Cg-Alkyl-X, 
C -C -alkyl-, wobei X fur Sauerstoff oder Sehwefel 
s 2 teh?, einen Phcnyl-C^-alkylrest , wobei der Phenyl- 
rest wie oben angegoben, substituiert sein kann, 
oder 

b) einen Carboxy-^-Cg-alkyl-, (^-Cg-Alkoxycarbonyl- 
<v-Cg -alkyl-, einen Formyl-Cj -C g -alkyl- oder einen 
C^-Cg-Alkyl-carbonyl-C^-Cg-alkylrest bedeutet, 

o a) einen Phenylrest, der durch Alk/lgruppen, vorzugsweise 
2 mit 1-4 Kohlenstoffatoroen, Halogen-, Nitro-, Cyan-, 

Sulfamido-, Carbonamido-, Carbonsaureestexs Alkyl- 
sulfonyl- oder Trif luormethylgruppen substituiert 
sein kann, eJnen C^C^-Alkylrest , C 5 -C 7 -Cycloalkyl-. 
C^-C^-C/cloalkyl-C.-Cg-alkyl^ C 2 -C 10 -Halogenalkyl-, 
3 © . 

./2 
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(v-C,-Cyan-alkvl-, C^-Alkyl-X-C^-alkyl-. W ne1 
X fUr Sauerstolf Oder Schwefel steht odor einen 
Pheuyl-C^-alkylrest, wobci der Phenyl, est wie oVm 
angegeben substituiert sein kannV bndeutc i ■, odor 

falls u null ist, 
b) oincn Formyl- odcr Carboxylresl /oder einen Foray L- 
cnrbooyl-C.-^-alkyl-. c^^-Alkoxy-carboayl-q-C - 
alkyl- odcr einen G^Ce-Alkyl-carbonyl-C.-C^alkylrcsL 
bedeutet, wobei mindestens elncr der Restc R x unci l? a 
die Jewells unter b) angegebene Bedeutung besitzt, 

eln Wassers toff atom oder Halogenatom, in^esondere ein 
Chlor- Oder Bromatom, eine Hydroxy-, eine Azido- oder 
elne Acylaminogruppe oder eine SulXonyloxygruppe der 
Formel R-S0 2 -0- bedeutet, in welcher R eine Alkylgruppe. 
vorzugswelse mit 1 - 4 Kohlenstoff atomen , die durch 
Halogenatome oder Cyangruppeu substituiert sein kann, 
einen Arylrest. vor allem einen Phenyl- oder Naphthylrest 
die durch Alkylgruppen, vorzugswelse mit 1 - 4 *ohlen- 
stoff atomen, Alkoxygruppen , vorzugswelse mit 1 - 4 Kohlen 
stoff atomen, Halogenatomen, Nitro-, Cyan-, Sulfonamide-, 
Carbonsaureester-, Carbonamido-, Alkylsulf onyl- oder 
Trifluormethylgruppen substituiert sein kbnnen, 

eln Wasserstoff- oder ein Halogenatom, insbesondere ein 
Chlor- oder Bromatom, bedeutet, 

fur -O- oder -S- steht und 
null oder 1 bedeutet, 

si dem nan Azetldlnon-(2) der allgemeinen Formel 



N CO 



5 



♦) oder oincn Renzhydryl- odcr Tritylrest ,/ 3 

2098 U/1649 
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worm n 3 . R 4 . Y uod n die vorstehond genannt.n Bedeu- 
tungcn haben, 

a) die gleichc Bedeutung wie 14a) hat, oder 

b) einen C 3 -C 1C) -Alkenyl - , V^Ila 1ob«»h] .k-nyl-. 
2'-Furytc*-C 3 -alkyl-. 2 • -Thienyl-C.^-alkyl- oder 
eincn Phony 1 -C, -a 1 Unrest , wobei der Phenylrest 
durch elektrcnenliefernde Subs tituen tea, vorzugsweisc 
Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aminogruppen substituiert 
1st, bedeutet, 

R r a) die gleiche ttedeutun* wie l^a) hat, oder 
6 b) einen 2- -Fury 1-, 2'-Thienyl-. einen B-Phenylvinylrcst , 
wobei der Phenylrest *ie oben angegeben substituiert 
sein kann, oder einen Cg-C^Alkenyl-. C 3 -C 10 -Alkinyl-, 
C,-C 1ft -Halogenalkenyl-. C 3 -C 10 -Halogenalkinyl-, 
2-Furyl- Cl -C 3 -alkyl-. 2 '-Thienyl-C^-alkyl- oder 
einen Phenyl -(^ -Chalky Ires t, wobei der Phenylrest 
durch elektronenliefernde Substituenten, vorzugsweise 
Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aminogruppen, substituiert 
ist, bedoutet, 

wobei mlndestens einer der Reste R 5 und R 6 die Jewells 
untev b) angegebene Bedeutung besitzt, 

mlt Ozon behandelt, und die so erhaltenen Verbindungen 
hydrolysiert bzw. reduziert. 

Weiterhin betrifft die vorliegende Erfindung neue Verbindun- 
gen der allgemeinen Formel 

R_— S -CH — C 

^ I I ^-4 I" 

N — CO 

I 

t 

worin R lf It 3 und R 4 die in Anspruch 1 angegebenen Bedeutungen 
haben und 



*6 



./4 
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*2 a) oinen Phc.nylrest, dor durch AlUylqruppen, vorzugrs- 

weise mit 1-4 Kohlcnstof f a to: -en , Halo C cu-, Nitro-, 
Cyan-, Sul/uwi do-, Carbonamido-, Carbonstvureester-, 
Alkylsulfonyl Oder Trif luormethylgruppen substituicrt 
sein kann, einen ^-CjQ-AlUylrest , C 5 -C 7 -Cycloalkyl-, 
Ca-Ce-Cycloalkyl-^-Cg-alkyl, C 2 -C 10 -Halogcnalkyl-, 
C^-Cyan-alkyl, Cj-Cg-Alkyl-X-Cg-Cg-nlkyl-, wobci 
X fur Sauerstoff Oder Schwefel steht, odor einen 
Phenyl-Cj-Cg-alkylrest, wobei dcr Phenylrcst wic oben 
angegebea substituiert sein kann- bedeutet*) Oder 
b) einen Forrayl-c.arbonyl-Cj-Cg-alkyl-, Cj-Cg-Alkoxy- 

carbonyl-Cj-Cg-alkyl- odor einen C^Cg-Alkyl-carboiiyl 
Cj-Cg-alkylrest bedeutet, 

wobei mindestens einer der Reste 1^ und 1^ die Je- 
wells unter b) angegebene Bedeutung besitzt. 

Das erfindungsgemafle Verfahren wird nachstehend an einigen 
typischen Beispielen formelmaBig erlautert: 



O, 



CHN 3 



C 6 H 5 -CH-CH-CH — CHN 3 3 } \ c-CH - C 

N — CO H N — CO 

C 6 H 5 . C 6 H 5 



n 01 0 . CI 

IIoJLch — c C ci — ^ nooc-cH -< cl 



K — CO N CO 

Cf^^J CI^COOH 



*) oder cincn B©nv.liy«lryl- odor einon Tri tylres t , 

./4a 
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5 / C1 



CH 3 



N — CO N - CO 

| °\ CII 3 CI^COOH 
C«2 -^~ 0C1I 3 



c^-c-cj^-c-ch-ch-Nj cn 3 -c-CH 2 -s-cn- ch-n 3 

N — CO O K 00 

I 

CHg-C-CHg CH 3"f" C1I 2 



I 

OT 3 



CH 3 x\°3 ^COsx^ 

CH^-C^-S-CH-CH-H- ^Oc^ ^-C-CH.-S-CH - CH-» , ^ 



N — CO 
I 



1 ^ C0 6 n-co 

I 



CI^-C-C^ CH 3 0-J-CH 2 



CI 



HCEC-C^-S-CH-CH-OSO^^-CH^ ^C-C-CI^S-CH -CH^^-^-O^ 



I I 
N — CO 

C 6 H 5 C 6 H 5 



O N — CO 

I 



./5 
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Besondore Bedeutung koamt denjenigen Verbindunpen dor obcn- 

genanutea Formela I, II und III zu, in denon die Reste R x 

bis R fi die foigendea Bedoutungea haben: 
6 

R x - Phenyl, Benzyl, Wasserrtoff, Carboxym-thyl , Acetonyl. 
Formylraethyl; 

B^-Y- Formyi. C^V/^etWVta'io, AcetonyXthio , Formylcarbo- 

nyXmethyX, PhenyX; 
H k - Halogen, insbesondere Chior Oder Brom, Wasserstoff; 

- HaXogen, insbesondere Chior, Brom, Wasserstoff, Hydroxy, 
3 Azid, Phthaiimido, Alkyl- and Naphthylsulf onylre^te 

Oder PhenyXsuXfonyloxyreste, wobei der Phenyl- bzw. 
Naphthyirest durch 1-3 Methylgruppen oder Halogen- 
atome, insbesondere Chior oder Brom, substituiert 
sein kann; 

- Phenyl, Benzyl, Wasserstoff, Furfuryl- oder Alkenyl- 
reste, insbesondere 2-MethyX-propen-(2)-yX , 2-ChXor- 

propen-(2>-yX oder Propen-(2)-yX; 

we run n null ist, 
I - PhenyX. Styryl, Vinyl, FuryX , / Methylthio- oder 

Alkenylthioreste, insbesondere 2-Methyi-propen-«)-yX- 
thio, 2,3-Dimethyi-buten-(2)-yX-thio oder PropargyX- 
thio^ Tritylthio. 
Die beim erf iaduagsgemafiea Verf sfa ren verwendeten Ausgangs- 
verbindungen der obigen Formel II konnen in an sich bekann- 
ger Weise hergesteilt werden, beispielsweise durch Umsetzung 
von Saurechioriden mit der entsprechenden Schiff 'schen 
Base. 

Bel dea erf indungsgemafien Verfahren war es uberraschend, daft 
der empfindliche fl-Lactamring aicht aagegriffen wird; auBer- 
dem war es sehr Uberraschend, daQ seibst bei Anwesenheit 
ieicht oxidierbarer Gruppen.wie dem Sulf idschwef el , dieser 
nicht zua Sulfoxid oder Sulfon oxidiert wird, soadera daB 
ungesattigte Systeme spezifisch aboxydiert werden. 

,/6 . 
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<zur At'fnahmo von 2 Elektronen; 

. ,„.,iip 2 oxydatlonsaaulVAlente. Da uzoo 
gen verbrauchcu ebenfalla 2 Oxy lllntoS c», 
.inleloktrophUes Bcagenz darstellt warden PP 
die durch elektronenzlehende Gruppen. z. B. Halof. 
tulcrt Bind, etwas langs.ner als entsprechende unsubstitu- 
ierte Boppeibindungen oxydlert. Jedoeh verlau en aucb • 
noon »it Render Gescbwindlgkeit , so daB cine 
ox^dat on bel Anwesenheit von suliidiscbez Schvexel nogllch 



1st. 



Dt e bel der Oxydation geblldeteo prison O^^l ^T- 
(Ozonlde, Peroxyde) brauehe-- nieht isoliert zu warden son 
eern sie konnen durob reduktive Oder hydrolytiscbe 
tandlung direkt in die erflndun-sgezaB beschrlebenen Azetidi 
noae-(2) der Fonnel I ObergefUhrt werden. 

Die Oxydationea kbnnen in aprotischen, hydroxy Ifrelen L8- 
sungs^tteln. wie Metbylencblorld , Xthylenchlorid. Aoet.on. 
Athylacetat, Tot, ,hydrof uran , Dloxan, Dlmethyllomamid, 
Acetonltrll. Pyridin, Toiuoi . Cbiorbenzoi 

gruppenhaltigen Losungsmltteln, wie nlederen Alkobolen nie 
eeren Carbonsauren Oder Wasser, ausgefuhrt werden. Es 1st 
zueh -oglich und insbesondero i» Hinbliok au, 
und Auf.rbeitung vortellbaft. in Mtschungen bolder Losungs- 
mittelgruppen zu arbeiten. 

Die Reaktlon .»lrd 1- allgeaclnen bei Tezperaturen zwischen 
-SO und +S0°C ausgefuhrt, doeh 1st auch das Arbelten bel 
toberen Tezperaturen bis etwa !O0°C zogUch Bel 
belt anderer lelcht pxydlerbarer Gruppen, wie Sulfidsch.e- 

fel, wird vorzugswelse bel Tempera turen unterhalb -20 C, 

gea~bei tot . 

V.rbindung.n, die cine reduktive Sraltune der prlmaren Oxyda- 

+ ) d. h. 1 Equivalent Ozon ./7 
*) ljoi ihnon die "nidation 

' 20981W1649 
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tionsprodukte bewirkon, sind .'.us der Litc.atur bekannt. Ver- 
vciidet worden konnen z. B. Phosphine, w*« Triphoylphosphin, 
Tributylpho::phin, Phosphite, win Triphenylphosphit, TriKthyl- 
phosphit, lUliiunjodid, Di.ethyl.sulf id, kataly tisoher Wasser- 
stoff , Lilhiumaluminiuahydrid, Natriu^ulf it und Natriu»bisul- 

fit. 

Eine hydrolytische Spaltung der Primaroxydationsprodukte 
wlrd erreicht, wenn die Oxydation in Cegenwart von hydroxyl- 
haltigen Losungsmitteln ausgefuhrt wird. Diese konnen auch 
nachtragiich hinzugefugt werden, auch Zusatze von sauren 
(z. B. H-SO^ H 3 P0 4 , BF 3 -Xtherat) oder basischen Katalysa- 
torea <z. B? NaOH, CI^COONa, Pyridin, Triathy lamia) sind 
moglich. 

Die bei der Oxydation von halogensubstituierten Doppelbin- 
dungen gebildeten Saurehalogenide werden durch Zusatz von Al- 
koholen und Pyridin direkt in die Saureester durch Zusatz 
von Wasser in die Carbonsauren llbergef uhrt . 

Das erfindungsgemaBe Verfahren ist praparativ wertvoll. Ins- 
besondere die beschriebenen 4-schwef elsubstituierten Azeti- 
dinone-<2) mit funktionellen Gruppen an Schwefel und Stick- 
stoff sind wichtige Ausgangsverbindungen zur Darstellung wei- 
terer Azetidinone-(2) . So konnen z. B. durch RingschluB un- 
ter Eliminierung von Wasser Azetidinone-(2 ) mit ankondensier 
ten Ringen in Stellung 1,4 erhalten werden. Die er- 

findungsgeraaBea Verbindungen stellen weiterhin wertvolle bak 
teriostatiscbe und bakterizide Mittel dar. 

Beispiel 1 ; 

• 

In eine LSsung von 12,8 g (0,04 Mol) N-Phenyl-3 ,3-dichlor- 
4-styryl-azetidinon-(2) in 170 ml Me thy lenchlorid *ird bei 
-50°C ein Ozon-Sauerstof fstroro (1 mMol Og/Min.) eingeleitet. 
Nach 200 Minuten ist die berechnete Menge von 0.04 Mol Og 
aufgenommen . Nach Zugabe von 10 ml Ditnethylsulf id vlrd die 

./ 
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L8r ilW|5 20 Stunden bci Kaumtempcratur stolen gelas .a und an- 
schlieflend 2 mal mit gesatti, Icr w«.«ricor Katviu,;bicarbou,.t- 
l6';ung gev/^chen. Nach Vordatnr'on des rothylenchlonciu ver- 
blcibou farblos* KrlstMle, <io nach U«!:ri.tullUioriai aue 
Chloroform bei 120 - 121°C schmelsen. 

Ausbcute 0,1 g (82 % der Theoric) N-Phenyl-3 ,3-di chlor-4- 
£oriayl-azctidinon-(2) . 

n lUCl^MO- berechnet:C 49,21 11 2,89 01 29,05 115,74 % 
(244,1) gefunden :C 49,^ h *«f » 

Mlt 2,4-Dinitrophenylhydrazin in Alkohol/Schwef olsaure (R.L. 
Shriner, R.C Fuson, D.Y. Curtin, The Systematic Identifica- 
tion of Organic Compounds Wiley N.Y.. 5. Auflage, S. 126) 
bildet sich quantitativ das 2 ,4-Dinitrophenylhydrazon vom 
Schmelzpunkt 234 - ^35 C. 

CiAiCW. berechnet: C 45,30 H 2,61 Cl 12,72 H 16,51 % 
(UA.l) gefunden : C 45,5 H 2,8 Cl 16,8 N 16,5 % 

Durch Ansauem der bicarbonathal tigen Waschwasser werden 
farblose Kristalle erhalten, die nach Umf alien aus Methanol: 
Wasser (1 A 1) bei 119 - 120°C schraelzen. Sie sind in alien 
Eigenschaften rait Benzoesaure identisch. 

Nach Reduktion der ozonisierten Losung mit Triphanylphosphin, 
Kaliurajodid, Palladium/Wasserstof f ode- Natriuradlthionit ent- 
steht das 4-Forraylazetidinon-(2) in vergloichbarer Ausbeute. 



Belsplel 2 ; 

5,8 g (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-azido-4-styryl-azetidinon- 
(2) in 80 ml Methylenchlorid worden bei -60°C mit Ozon so- 
lange behandelt, bis eine Blaufarbung der Lbsung das Ends der 
Rcaktion anzeigt. 

Nach Zugabo von 5 ml Dimethylsulf id und Aufarbeitun C wie im 
Beispiel 1 beschrieben, werden 2 g (SO % der Theorir) Bcnzoe- 

• /B 
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n „ (69 * dcr Theorle) trans-H-K. B nyl-3- nv.ido- 

Sch-elspun.it 134 - 135 0 ( % 

C 10 »8«4°2 b " CCh , ^S 5 '4 H 3(6 H20.O % 

<216,2) S'l"""'^ w-SS.4 

D .s 2.4-WnitrophonylUvdr.zon «*.!!«* b.1 310»C untcr Zer- 
setzung. 

w r 48 49 H 3,05 N 28,28 % 

C 16 H 12 N 8°5 , ^.0 48 7 H 3,1 N 28,3 % 

(396,3) gefunden : C 4», t 

Bclspiel 3t 

„ 7 , Q 00 9 Mol) tra ns-N-Benzyl-3-azido-4-styryl-azeti- 

k ann. Man erhalt biernei ge Theorie) . 

158 - 160°C. Die Ausbeute betragt 2,2g (60 * 

' „ ho. berechnet: C 49,76 H 3,44 H 27,31 % 
C 17 H 14 N 8 0 5 H 2? 6 % 

(410,4) • gefunden : v 4J,o « » 



BelBpiel 4 : 



m«i^ 4-Vinylazetidinon-(2) warden In 200 »1 
4 ,85 g (O 05 Mol) 4 Vinyla ^ BlaufJlrbung mlt Ozon 

h'h ndel t Nach Zugabe von 10 .1 Di»etbylsulMd wird 15 
behandelt. Nacn ^ B Zur cnarakterlsierung 

Stunden bei Raumtemperatur *«^»~V * * rlrd sodmnn elne 
dea oo erhaltonon 4-Formyl-azetidinoo-(2) rirn 8 
des oo eraa 4 . Di nitropbenylhydrazln in Al- 

LBaung von 6 g (0,03 Mol) «• 
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M 

kohol/Schwefclsfiure (R.L.Shriner , R.C Fuson, D.Y. Curtin, 
The Systematic Identification of Organic Co.. pounds, 5. Auf- 
lagc, S. 237) zugegeben. Der auegcfallene Kiedcrschlag (6 g) 
voir. 4-Formyl-azetidinon-(2)-2,4-dinitrophcnylhydrazon wird 
nus Eisessig un.gefallt und schmilzt dsinn bei 142 - 144°C. 

C 10 H 9 N 5 0 5 berechnet: C 43, 02 H 3,25 N 25,08 % 
(279,2) gefunden : C 43,0 H 3,2 N 25, O % 



Beispiel 5; 

6 g (0,02 Mol) N-Benzyl-3,3-dichlor-4-/~furyl-(2'27-azeti- 
dinon-(2) werden xn einem Gemisc h von 80 ml Methylenchlorid 
und 5 ml Methanol bei -50°C mit einem Ozon-Sauerstof fstrom 
(1 mMol Og/Minute) behandelt. Nach Aufnahme von 0,032 Mol O g 
ist die Losung blau gefarbt. Es werden 0,5 ml konzentrierter 
Salzsaure zugegeben und 24 Stund«n bei Raum temper a tur belassen. 
Die Losung wird sodann 3 x mit gesattigter wassriger Natriura- 
bicarbonatlosung extrahiert, worauf die Bicarbonatlosung 
mit Salzsaure angesauert wird. Mit Methylenchlorid werden 
daraus 5 g eines sauren Harzes extrahiert, das mit Kalium- 
hydroxyd in Xthynol neutralisiert wird. Zur CharaJcterisierung 
des so erhaltenen N-Benzyl-3 ,3-dichlor-4-carboxy-azetidi- 
non-(2) werden zu dieser Losung 5 g (0,021 Mol) p-Chlorben- 
zylthiuroniumchlorld in 50 ml heiflem 95 % Xthanol gegeben 
(R.L. Shriner, R.C. Fuson, D.Y. Curtin, The Systematic Iden- 
tification of Organic Compounds, 5. Auflage, S. 237). 
Nach 2 Tagen werden 5 g farlose Kristalle vom Schmelzpunkt 
170°C abfiltriert. Der Schmelzpunkt bleibt nach Umf alien 
aus Dioxan unverandert. Man erhalt in einer Ausbeute 
von 53 % der Theorie das p-Chlorbenzylthiuroniumsalz des 
N-Bcnzyl-3 ,3-dichlor-4-carbo::y-aze tidinon-(2 ) . 

./II 
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A 

« w f 4ft 07 H 3 82 CI 22,40 H 8,85 S 6,75 * 

C, Q a, ft Cl~N 3 0 3 S ber.:i 48,07 H 3,w 

C 19 *18 3 3 3 Cx22,3 » 8,9 S7.0 % 

(474,8) Be«.: C 48,1 II 3,» 

Beisoiel 6: 

24 g (0,08 MOD .»^M f a^i^«r^-^l-C2'l7.™tldi a o B . 
(2) wlrden in 300 ml Eisessig bei + 20°C mit Ozon behandelt 

I au^o von 0,156 Mol 0 3 ist die , 
D er Eisessig wird anschlieBend i« Vakuum boi 20 - 30 C Bad 
temperatur entfernt. Zur Kennzeichnun K dcr erhalteneu 4- 
Carboxy-Verbindung wird der Rtickstand erschopfend .it einer 
^chen Biazomethanlosung behandelt. Die 

Lrt 16 5 g H-Ben 2 yl-3,3-dichlor-4-carbo W ethoxy-a=etidinon-(2) 

II Fori eines farblosen 01s vom Siedepunkt 148 - 150*0/0,01 Torr; 
die Ausbeute betragt 72 % der Theorie. 

C 12Hll Cl 2 N0 3 berechnetr C 5O.02 H 3,85 CI 24,61 N 4,86 * 
(288,1) gefunden: C 50,3 H 3,7 CI 24,4 N 5,0 % 



Belspiel 7: 

22 3 g (0,06 Mol) N-Phenyl-3,3-dibrom-4-/?uryl-(2«i7-axetidi- 
non-(2) werden in 250 ml Eisessig bei +15°C mit Ozon oxydlert. 
Nach 6 Stunden 1st die L6sung schwach blau gefarbt und rund 
0 095 Mol O, auf genommen . Nach Aufarbeitung und Bohandeln 
At Diazo»e?han analog Beispiel 6 wird der nach Verdampxen do. 
Xthers verbleibende Ruckstand Uber Kieselgel (0,05 - 0,2 mm, 
desaktiviert mit 10 % Wasser, 3 x 120 cm Sttule) mit Benzol 
chromatographies. In den Fraktionen 3 - 13 (Je 100 ml) wer- 
den lO g (46 % der Theorie) farblose Kristalle an N-Phenyl- 
3 3 -dibrom-4-carbomethoxy-azetidinon-(2) erhalten, die nach 
Umfallen aus Benzol : Isopropylather (1 : 3) bei 134 - 135 C 
schnelzen. 

./12 
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C ll H 9 nr 2 N0 3 bercchnot: C 36, 3f II 2,50 Br 44,03 H 3,86 * 

(363.0) gefurideu : C 36,6 H 2,5 Br 44,1 N 4,0 

Boispiel 8; 

11,8 g (0,04 Mol) N-Furfuryl-3,3-dichlor-4-phcnyl-azetidinon- 
(2) werden In 150 ml Eisessig bei +15°C wit Ozon oxydlert. 
Nach Aufnabme von 0,08 Mol 0 3 wird der Eisessig im Vakuum 
entfernt und zwecks Charakterisierung der erhaltenen Verbin- 
dung analog Beispiel 7 mit Diazomethan behandelt und tlber 
Kieselgel chromatographiort . In den Fraktionen 2-10 werden 
farblose Kristalle erhalten, die nach Umf alien aus Isopropyl- 
ather bei 11* 3 C schmelzen. Man erhalt 3 g (26 % dor Theorie) 
N-Carbomethoxymothyl-3,3-dichlor-4-phenyl-azetidinon-(2) 

C 12 H 11 C1 2 N0 3 bercchnet: C 50 ' 02 3 , 85 CI 24,61 N 4,86 % 

(288.1) gefunden : C 50,1 H 4,0 Cl 24,5 N 4,9 % 



Beispiel 9; 

11,5 g (0,04 Mol) N-Furfuryl-3,3-dichlor-4-/Turyl-(2 , )7-aze- 
tidinon-(2) werden in 150 ml Eisessig bei +20°C wahrend 8 
Stunden mit Ozon behandelt, wobei 0,14 Mol 0 3 verbraucht war- 
den. Zur Charakterisierung doe so erhaltenen N-Orboxymethyl- 
3,3-dichlor-4-carboxy-azetidinon-(2) wird mit Diazomethan 
umgesetzt und dann "cmaB Beispiel 7, jedoch mit Xthylacetat : 
Cyclohexan (2:1) als Elutionsmittel chromatographiech ge- 
reinigt Man erhalt N-Carbomethoxyraethyl-3 ,3-dichlor-4-carbo- 
methoxy-azetidinon-(2) als viskoses til, das bei 130 - 135 C/Q05 
/Torr sledet. Die Ausbeuto betragt 4,6 g (42 % der Theorie). 

C 8 H 9 C1 2 N0 5 berechnet: C 35,58 II 3,36 Cl 26,26 N 5,19 % 

(270,1) gefunden : C 36,2 H 3,6 Cl 25,9 N 5,2 % . 

' ./13 
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Deispiel 10: 

7,6 g (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-phthP.limido-4-/~2 
methyl-propen-(2')7-yl-thio-azctidinon-(2) in 250 ml Kethylcs.i- 
chlorid werden bei -60°C mit Ozon behandelt (0,4 mMol 0 3 /Ki- 
nute). Nach Aufnahme von 0,02 Mol O3 ( 1 Xquivalent) werden 
10 ml Dimethylsulfid zugegeben und 5 Stunden bei Riiumtempe- 
ratur belassen. Der nach Verdarapfen des Methylenchlorids 
verbleibende teilweise kristalline RUckstand wird mit Metha- 
nol digeriert, worauf die in Methanol unlcslichen Kristalle 
aus Chloroform : Isopropylather (1 : 2) umkristallisiert 
werden. Man erhalt 5 g (66 % der Theorie) trans-N-Phenyl- 
3-phthalimido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) vom Schmelzpunkt 

172 - 173°C. 

CgQR^gN^S berechnet: C 63,15 H 4,24 N 7,36 8 8,43 % 
(380,4) gefunden : C 62,6 H 4,2 N 7,6 S 8,3 % 

Das entsprechende 2 ,4-Dinitrophe^yihydrazon schmilzt bei 257°C 
^gHjjoNgO.yS berechnet: C 55,71 K 9 . »0 N 14,99 S 5,72 % 
(560,6) gefunden : C 55,4 H 3,8 N 15,2 S 5,9 % 



Beispiel 11; 

6,3 g (0,02 Mol) trans-N-/^ , -Methyl-propen-(2 , )7-yl-3- 
phthalimido-4-methylthio-azetidinon-(2) in einem Oemisch aus 
200 ml Methylenchlorid und 50 ml Methanol werden wie in Bei- 
spiel 10 besc-4irieben mit Ozon oxydiert. Die Aufarbeitung 
gemaC Beispiel IO liefert trans-N-Acetonyl-3-phthalimido-4- 
methyltbio-azetidinon-(2) in Form farbloser Kristalle worn 
Schmelzpunkt 108 - 109°C. Die Ausbeute betragt 4,6 g ent- 
sprechend 72 .% der Theorie. 

C 1S IL 4 N 2 0 4 8 berechnet: C 56,59 H 4,44 N 8,80 S 10,07 % 
(SlB^i) gefunden : C 56,8 II 4,6 N 8,C S 10,0 % 

./14 
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Dclrp ln l 12: 

25 g (O,07 Mol) trans-N-/2-'-Ucthyl-propen-(2'l7-yl-3- 
phthnlimido-4-/^'-»ethyl-propcn-(2')7-yl-thio-azct5dinon.(2) 

werden in Methyl enchlorid : Methanol (500 : 10. ml) bei 
-CO°C mit Ozon orydiert . Nach Aufnahme von 0,14 Mol werden 
40 ml Dimethylsulfid zugegeben, worauf 5 Stunden bei Raumtem- 
peratur belassen wird. Nach Verdampfen des Losungsmittelc 
wird dcr krlstalline Rttckstand zur Entfernung von Verunrei- 
nigungen mit Methanol digerlert. Die erhaltenen iarblosen 
Kristalle werden dann mehrmals mit elskaltem Methanol ge- 
waschen. 

Ausbeute 21 g (83 % der Theorie) an trans-N-Acetonyl-3-phthal- 
imido-4-acetonylthlo-azetidinon-(2) vom Schmelzpunkt 129 - 

130°C. - O 

Cl _H 1G N 2 0 5 S bereebnet: C 56,66 H 4,48 N 7,77 S 8,90 % 
(360,4 ) gexunden : C 56,8 H 4,5 N 7,9 S 8,8 %. 

Das entsprechende Bis-2 ,4-Dinitrophenylhydrazon schmiizt bel 
240°C. 

C 0 H OA N 1ft 0 11 S berechnet: C 48,34 II 3,36 N 19,44 S 4,45 % 
<?2V,7> gefundtu : C 48,1 H 3,6 N 19,1 S 4,8 % 



BeiBpiel 13; . 

Gemafi Beispiel 12 werden 5,7 g (0,015 Mol) trans-N-/f2 • - 
Methylpropen-(2 «^7-yl-3-tosyloxy-4-/2"' -methyl -propen- (2 »)7- 
yl-thio-azetidinon-(2) in Methylenchlorid : Methanol (200 : 
40 ml) bei -60°C mit Ozon oxydiert. Es werden nach Behandeln 
mit Dimethylsulfid, Aufarbeiten und Umkristalllsieren aus 
Methanol 3 g (52 % der Theorie) trans-N-Acetonyl-3-tos'yloxy- 
4-acetonylthi'o-azetidinon-(2) in Form farbloser Kristalle 
vom Schmelzpunkt lOO - 101°C erhalten. 

,/15 
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II 4,9'. N 3,63 S 16,64 % 
H 4,8 N 3,2 S 16,7 % 

Analog ergibt die Oxydatlon von 24,2 g (0,06 Mol) trann-H- 
/Z"* -Methyl -prop en -(2 , )7-yl-3-(p-Chlorphenyl)-sulf onyloxy-4- 
/Z* , -xaethyl-propen-(2 , 2.7-yl-thlo-a7:etidinon-(2) 21,2 g (88 % 
der Theorle) trans-N-Acetonyl-3-(p-Chlorpheny l)-sulfonyloxy- 
4-acetonyl-thio-azetidinon-(2) vom Schnelzpunkt 73 - 74°C 
(aus Methanol) . 

C 15 H 16 C1N0 6 S 2 berechnet: C 44,39 H 3,97 CI 8,74 N 3,45 S15.8JX 
(405,9) gefunden : C 44,0 U 3,8 CI 8,9 N 3,5 8 15,6% 

Ebenfalls analog llefert die Oxydatlon von 25,7 g (0,059 Mol) 
trans -N-/2"' -Methyl-propen-(2 •)7 -yl-3-(3 • , * •-Dichlorp^ayl ) - 
sulfonyioxy-4-^T*-methylpropen-(2 »)7-yl-thio-azetidincj -<2) 
in einer Ausbeute von 11,5 g (44 % der Theorie) das trans -N- 
Acetony l-3-(3 • , 4 * -dichlorphenyl) -sulf onyloxy^-acetonylthio- 
azetidinon-O?) vom Schmelzpunkt 107 - 108°C (aus Methanol). 

^"lS^^e^ °erechnet: C 40,92 H 3,43 CI 16,10 N 3,18 S 14,57% 
(440,3) gefunden : C 40,7 H 3,8 CI 16,4 N 3,3 S143% 



- a*- - 

C 16 H 19 K0 6 S 2 bexechnet: C 49,86 
(385,5) gefunden s C 49,8 



Belspiel 14 t . 

5 g (0,02 Mol) cis-N-/~2 f -Methyl-propen-(2)7-yl-3-azido-4- 
/~2 » -methyl -propen-(2 •)7-yl-thio-azetidinon-(2) werden in 
Methylenchlorld : Methanol (200 : 50 ml ) bei -60°C mlt 
Ozon oxydiert. Nach Aufnahme von 0,04 Mol 0^ verden 20 ml 
(CH 3 ) 2 S zugegeben. Dann wird 5 Stunden bei Raumtemperatur be- 
lassen. Nach Waschen mit Wasser und Abzichen des Losungsmittels 
wird der olige Ruckstand ttber Kieselgel (0,05 - 0,2 mm, des- 
aktiviert mit 10 % Wasser 2,5 x HO-cm-Saule) mit Xthylacetat 
zu Cyclohexan (2:1) chromatographiert . In den Fraktionen 
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5 . 10 werden 1.9 g (38 % der Theorlc) eines dl-uaschichtchro- 

B ato B raphi B ch elnheitlichen til. erhalten, das priS IK- 

L K^SpeKtru* das cis-K-A=,to„yl-3- a zido-4-acotonylt hl o. 

azetidinon-(2) darstcllt . 



Beispiel 15; 

10 g (0,055 MOD trans-N-/2-Chlor.proi,on.(2.i7-yl-3.phthal- ■ 
LL-4:^«.«exhyl-prop^-(2.i7.yl-thio.azetidinon.^)^ «er- 
£ in Methylencblorid : Methane! (450 : 100 ,1) bei -60 C 
mit einem Ozon-Sauerstof fstrom ( 1 -tel. 0 3/Minutcn) be- 
h andolt. Kach 135 Minuten sind 0,109 Hoi O3 

star* saucr reagierende Losun C *ird sodann mit 40 ml Dimetbyl- 
sulfid und 40 ml Pyridin versetzt, auf 20°C er.armt und 5 
Stunden bei Raumtcmperatur stehengelasscn . AnechlieAend wird 
mit 2n-HCl Natrlumbicarbonat und Wasser auf gearbeitet . Der 
nacb Verdampfen dea Lbsungsmittels verblclbende harzige RUck- 
atand wlrd dann In CO ml warmem Xthylacetat gelost. Nach 3 
Stunden werden die ausgescbiedenen farblosen Kristalle abgesaugt 
und zweimal mit Xthylacetat gewaschen. 

Man erhalt 14,7 g (71 % der Theorie) trans-N-Carbomethoxy- 
methyl-3-phthalimido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) vom 

Schmelspunkt 127 - 128°C. 

C -*U«**O a S berechnet: C 54,25 H 4,29 N 7,44 8 8,52 % 
(376% gefunden : C 54,x II 4,2 N 7,6 S 8,6 % 

Das entsprechend zur Charaktorisierung^hergestellte 2,4- 
Dinitrophenylhydrazon schmilzt bei 194 C. 

Co,H, ft K fl 0 fl 8 berechnet: C 49,64 II 3,62 N 15,10 8 5,76 % 
(!!^S) 6 gefunden : C 50,0 H 3,6 K 14,8 8 6,1 % 

Wlrd die Ozon-oxydation nach Aufnahme von 1,2 Xquivalenten 0 3 

./17 
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abgebrochen und das nach Behandeln mit Pyritlin/CCH^gS er- 
haltone Harz tlber Kieselgel Cyclohexan-Xthylacotat (1 :D 
chromatographiert, sc wird neben dem oben beschriebcuon Product 
(Ausbouto 10 %) als Hauptprodukt (50 % Ausbcute) das trnnn-H- 
/5ri-Chlor-propcn-(2»)7-yl-3-phthalimido-4-ftcctonylthio-asotid?.- 

non-(2) vom Schaolzpunkt 140 - 141°C (nach Umkrintallir.icren 

aus Methanol ) erhalten. 

CJU.Cllf.O.8 bar.: C 53,90 H 3,99 CI 9,36 N 7 ,40 S 8,46 % 
(378,8) get.: C 53,9 H 4,0 CI 9,6 N 7,3 S8,4 % 

Wird die Oxidation von 22,6 g (0,06 Mol) trans-N-/2f -Chlor- 
propen-(2 • )7-yl-3-phthalimido-4-/2" , methyl-propen-(2 *)/-yl- 
thio-azotidinon-:2) in G*gcnwart von Xthanol ausgefuhrt und 
nach Aufarbeite* wie oben der Ruckstand der organischen Phase 
aus Xthanol umkrista?lisiert , so erhalt man 13,5 g larblose 
Kristalle vom Schmelzpunkt 95 - 96°C an trans -N-Car boatboxy- 
methyl-3-phthalimido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) . Die Aus- 

beute betragt 58 % der Theorie. 

ClAAV »>er.: C 55,38 C 4,65 N 7,18 8 8,21 % 
(390,4) ge£.: C 55,8 fl 4,8 N 7,5 8 8,1 % 

Werden 7,5 g (0,02 Mol) trans-N-/TT , r Chlor-propen-(2 ')7^yl- 
S-phthalimido^-Zy'-nethyl-propen-ci ')7-yl-thio-a7:etidinon-(2) 
in 200 ml Aceton und 10 ml Wasser bei -60° C mit Ozon oxldiert 
und wie oben beschrieben auf gearbeltet, so werden 6 g (82 % 
der Theorie) xarblose Kristalle an trans-N-Carboxymethyl- 

3- phthalimido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) erhalten, die nach 
Umf alien aus Blsesslg bei 185 - 190°C unter Zersetzung 
schmelzen. 

C u 4 N 2 0 6 S berechnet: C 53,03 H 3,89 H 7,73 8 8,85 
(362,4) gefunden: C53 f 3 H 3,7 N 7,7 8 8,6 

Beispbl 16 : 

6 g (0,015 Mol) trans-N-/^ , -Chlor-propen-(2 , )7-yl-3-tosyloxy- 

4- /? , -methyl-propen-(2 , )7-yl-thio-azetldinon-(2) werden in Me-, 
thylenchlorid : Methanol (200 : 40 ml) mit Ozon behandelt. 
Nach Aufnahme von 0,032 Mol tritt leichte Blauxarbung der 
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. . , t „ ffl \ (oi ) S und 15 ml Pyridin ver- 
sus nuf . Sie v.ird mit 15 ml (CII >£ 
setzt und 5 Stundon boi Raumtemperatur belassen. «acn 
setzt una J Racks tand der organischen 

beitung pcmJiU Deispiel 15 wira acr uuc 

. 1 , , i /n n* - O 2 mm. desaktiviert mit 10 * 

Phase, (ibcr KiosolEol (0,05 - 0,Z mm, aes f2 
Wa,ser 2.5 x XlO-cm-Saulc) mit Xthylacctat : Cyclobcxan (2 
chromatographic^. In den Fraktionen 3 - 6 
dtinnschichtchromatographisch einheitliches Ol erhalten das 
■it Methanol kristallisiert . Der Schnelzpunkt des so or a - 
xenen trans-N-Cnrbomethoxymethyl-3-tosyloxy-4-acetonylthio- 

aZ etidinon-(2) liegt bei 69°C, die Ausbeute b.trftgt 74 % 

der Theorie. 

C H f K0„S 9 berechnet: C 47,87 H 4,77 H 3,49 3 15,97 % 
(ioiVs) 72 gefunden : C 48.2 H 4.7 N3.3 8 15,5 % 

Werden in analoger Weise 28,3 g (0,062 Mol) trans-H-^'-Chlor- 
pro P en-(2 «)7-yl-3-(3« ,4'-dichlorphenyl)-sulfonyloxy-4-/-2 - 

methyl- P ro;en-(2 07-yl.thio-azetidinon-(2) mit Ozon oxydiert, 
so werden nach chromatographischer Reinigung 20 g (71 % der 
Theorie) eines dannschichtichromatographisch cinheitlichen 
Harzes erhalten, das nach IR- und NMR-Spektrum das trans- 
N-Carbomethoxymethyl-3-(3 • ,4'-dichlorphenyl)-sulfonyloxy-4- 
acetonylthio-azetidinon-(2) darstellt . 



Belspiel 17 t 

3 g (0,01 Mol) trans-N-Propen-(2 , )-yl-3-phthalimido-4-mcthyl- 
thio-azetidinon-(2) werden in Methylenchlorid : Methanol 
(150 : 20 ml ) bei -60°C mit 1 Aquivalent Ozon oxydiert. 
Nach Zugabe von 10 ml (CHg) 2 S wird 5 Stunden bei Raumtemperatur 
belassen. Der RUckstand der organischen Phase (3,5 g til) ent- 
halt gemafl DOnnschichtchromatographie ein Reaktionsprodukt , 
das nicht kristallin erhalten wird. Das til wird in lOO ml 
Xthanol warm gelost und mit 0,015 Mol 2 , 4-Dinitrophenylhy- 
drazln versetzt. Die sofort ausfnllenden gelben Kristallo 
werden nach 2 Stunden abgesaugt und mit CgHgOII : HjO (1:1) 
s&urefrei gewaschen. 
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Ausbeute 3 g (G2 % cler Tbeorie) 2 , 4-Dinitrophonylhydrazon 
des trans-N-Foraylmethyl-3-phthalimido- 4--rooihylthio-azetidi- 
non-(2) vom Schme? zpunkt 199 - 200°C (nac!i Umkrict allisicrcn 
aus Eisessig) . 

C 20 !I 16 N 6°Y S berechnct: C 49,58 H 3,33 N 17,35 S 6,62 % 
(484,5) ' gefundon : C 49,7 H 3,3 N 17,2 S 6,7 % 

Belsplel 18 ; 

7#7 g (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-tosyloxy-4-propargylthio- 
azetidinon-(2) werden in 200 ml Methylcnchlorid bei -60°C 
nxlt Ozon behandelt. Nach Aufnahme von 0.021 Mol Og 1st die 
Losung blau gefttrbt. Es werden 20 ml (CH 3 ) 2 S zugegeben, wo- 
rauf 5 Stunden bel Raumtemperatur belassen wlrd. Nach Aufar- 
beiten mit Wasser wird das Losungsmittel verdampft, der 
harzige Rttckstand in lOO ml Alkohol warm gelost und Dinltro- 
phenyl-hydrazin-Reagenz (R .L . Shriner, R.C. Fuson, D.Y. Curtin, 
The Systematic Identification of Organic Compounds Wiley N.Y. 
5. Auflage, S. 126), das 0,03 Mol 2 ,4-Dinitrophenylhydrazin 
enth&lt, zugegeben. Es f&llt sofort ein rotgef Sxbter Nieder- 
schlag aus, der abgesaugt und mit Alkohol : U^O (1:1) sfcure- 
frei gewaschen wird, Ausbeute 8 g, Schmelzpunkt unscharf 
bei 215 - 220°C f unloslich in siedendem Eisessig. Die Verbindung 
wlrd umgef&llt durch Lcsen in kaltem Dimethylsulf oxyd und Zu- 
gabe von lO Volumenteilen Eisessip. Der Schmelzpunkt licgt 
dann bei 228 - 230°C. Nach IR- und NMR-Spektrum liegt das 
Bis -2 ,4-dinitrophenylhydrazon des trans-N-Phenyl-3-tosyloxy- 
4w{2 f ,3 '-dioxo-propy^thio-azotidinons-C^) vor; die Ausbeute 
betrilgt 51 % der Theorie. . 

^l^s'V^^ b ^echnet: C 47,75 H 3,23 N 16,17 S 8,23 % 
(779,7) gefunden : C 47,8 H u,3 N 16,3 S 8,2 % 



Beispiel 19: , 



16,5 g (0,067 Mol) rohes trans-N-/7 f -chlor-propen-(2 f )7-yl-3- 
hydroxy-4-/5T f -methyl--propen-(2 , 27-yl-thio-azetidinon-(2) wer- 
den in Methylcnchlorid : Methanol (220 • 80 ml) bei-C5 °C mit 
Ozon bohandelt. Nach Aufnahme von 0,135 Mol Og worden 40 ml 
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(C»I ) S und 40 ml Pyridin wigoccbon, woratif 4 8tuad*n bei 
RavmtLpcratur belasson wird. Ls trird, rio in Boi,-piel 15 
auf-earbeiten und der HUcfestand dor orgrmischen Phase (5,5 g 
blfv/lo iiblich chromato;:raphi . -t (2,5 x 100 cm Sfiule', elu- 
ievt mlt Cyciohexan : Athylacetat 1 : 2) . In den Fraktionen 
10 - 16 werden 1,5 c eincs dunnschichtchromutographisch eir- 
beitlichen Ola erhalten, das gcmaC niR-Opektrum duo trans-N- 
C arbomcthoxy-inethyl-3-hydroxy-4-acotonylthlo-azetldlnon-(2) 

darstellt . 



qeisplel 20: 

8,6 g (0,02 Mol) trans-3-/? , -Chlorphenyl7-sulfonyloxy-4- 
/2-« , 3 • -dlmethyl-buten-(2 • )7-y l-thie-H-/?' -methyl-propen-(2 »)7- 
yl-azetidinon-<2) werden in Methylenchlorid : Methanol bei 
-70°C mit Ozon oxydlert . Nach Aufnahme ven 0,043 Mol O3. wer- 
den 20 ml (CH 3 ) 2 S zugegoben, Dann wlrd 4 Stunden bei Raumtem- 
peratur belassen und die Losunc mit Wasser gewaschen. Aus dem 
Ruckstand der organischen Phase kristallisieren^mit Methanol 
4 g farblose Kristalle von Schmelzpunkt 72 - 74 C. Sie sind 
in alien Eigenschaf ten mit trans-N-Acetonyl-3-(4'-chlorphenyl) 
S uliorfiky-4-acetonyl-thio-azetidinon-(2) von Beispiel 13 iden- 
tisch. Die Ausbeute betragt 50 % der Theorie. 



209814/ 1649 



./21 



This Page is Inserted by IFW Indexing and Scanning 
Operations and is not part of the Official Record 

BEST AVAILABLE IMAGES 

Defective images within this document are accurate representations of the oris 
documents submitted by the applicant. 

Defects in the images include but are not limited to the items check< 

□ BLACK BORDERS 

□ IMAGE CUT OFF AT TOP, BOTTOM OR SIDES 

□ FADED TEXT OR DRAWING 

□ BLURRED OR ILLEGIBLE TEXT OR DRAWING 

□ SKEWED/SLANTED IMAGES 

□ COLOR OR BLACK AND WHITE PHOTOGRAPHS 

□ GRAY SCALE DOCUMENTS 



PILINES OR MARKS ON ORIGINAL DOCUMENT 
□ REFERENCE(S) OR EXHIBIT(S) SUBMITTED ARE POOR QUALITY 



IMAGES ARE BEST AVAILABLE COPY. 
As rescanning these documents will not correct the image 
problems checked, please do not report these problems to 
the IFW Image Problem Mailbox. 




□ OTHER: 



